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遺伝子性乳癌の遺伝子診断
野　口　眞三郎＊
　同一家系内に多数集積する乳癌を家族性乳癌
と呼びます。全乳癌の5－10％は家族性乳癌で
す。家族性乳癌の多くは遺伝的要因が主因と
なって発生する遺伝子性乳癌ですが，中には強
力な環境因子に対する暴露によって同一家系に
非遺伝性乳癌（散発性乳癌）がたまたま多発す
るものも少数は含まれていると思われます。昔
から，乳癌家系に生まれた女性は乳癌になりや
すいことが知られていますが，全ての女性が乳
癌になるわけではありません。実際には，乳癌
になる女性とならない女性がいます。この両者
を鑑別することは以前はできなかったのです
が，近年，遺伝性乳癌の原因遺伝子（BRCAI，
BRCA2）が発見されたことによって，両者の
鑑別（遺伝子診断）が可能となりつつあります。
アメリカでは既に遺伝子検査を行う検査会社が
存在し，検査費用も殆どの場合が保険適応を受
け，日常診療の一環として遺伝子診断が行われ
つつありますが，日本ではまだそのような環境
整備がなされておらず，研究の一環としてのみ
遺伝子診断が行われているのが現状です。
　遺伝子診断とは具体的にどのようなことを
し，それでどのようなことがわかるのかをまず
簡単に説明します。図1に示すような乳癌家系
が遺伝子診断の対象となります。最初はまず乳
癌に罹った女性（長女または母親）から採血
（10－20ml）してBRCA1とBRCA2遺伝子に異常
がないかどうかを検査します。もし，母親の
BRCA1遺伝子に異常が見つかったとします。
人の遺伝子は通常一対ありますので正確に言う
と，母親は正常なBRCA1遺伝子一つと異常な
BRCA1遺伝子一つを持つことになります（図1
中の（正／異））。子供は母親から何れ一方の遺
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図1　家族性乳癌。●は乳癌に罹った人，○は罹っ
　　ていない人を示す。（正）：正常な遺伝子，（異）
　　：異常な遺伝子
伝子を引き継ぎますので，異常なBRCA1遺伝
子を引き継ぐ確率は1／2です。長女は既に乳癌
に罹っていますのでまず間違いなく異常な
BRCAl遺伝子を遺伝子を引き継いでいると思
われます。次女が将来乳癌になるかどうかは遺
伝子を調べればわかります。もし，異常な
BRCA1遺伝子が見つかれば将来非常に高い確
率（60－80％）で乳癌になると診断できますし，
もし，図1に示したように異常なBRCA1遺伝
子が見つからなければ次女が将来乳癌に罹る確
率は一般女性と同じ（約2％）と診断できます。
また同様に，長女の子供についても（長女の
BRCAI遺伝子に異常があることを確認した後
に）遺伝子検査を行えば，将来非常に高い確率
で乳癌になるかどうかを診断することができる
わけです。長男自身は男性ですのでたとえ
BRCA1遺伝子に異常があっても乳癌になる確
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率は非常に低いですが，結婚して娘ができた時
は，その娘に異常な遺伝子が受け継がれる確率
がやはり1／2あります。従って，男性も遺伝子
検査を受ける意義はあります。
　このように，遺伝子診断を行うことによって
現在は健康そうな人が将来乳癌になるかどうか
をかなり正確に予測することができます。これ
が遺伝子診断の最大のメリットです。即ち，発
症前に（乳癌になる前に）遺伝子に異常がある
ことがわかれば乳癌検診を通常より若年からか
つ頻回に行うことによって乳癌の早期発見，早
期治療が可能となり予後の改善につながると考
えられます。更に，アメリカでは，患者さんの
希望がある場合は予防的な乳房切除や薬剤（タ
モキシフェン）による乳癌の予防が既に行われ
つつあります。また，逆に遺伝子に異常がない
ことが判明すれば将来乳癌になる確率は一般人
と変わらないといえますので余計な心配をしな
いで済むということになります。
　このように遺伝子診断はうまく活用すれば将
来，遺伝性乳癌患者の診療において非常に強力
な武器になり得ると思われます。但し，遺伝子
検：査は通常の臨床検査のような安易さでは決し
て行ってはならない検査です。遺伝子検査を行
う前には，必ず，遺伝性乳癌についての十分な
情報およびその利益と不利益を説明し
（informedconsent），患者さんの自由意思に
よって遺伝子検査を受けるかどうかを決定する
することができるようにしなければなりませ
ん。また，結果の告知は慎重に行わなければな
りません。特に，患者さんに検査結果が異常で
あったことを告知する場合は，患者さんの精神
的苦悩を和らげるためにカウンセリングも当然
必要となってきます。更に，遺伝子を調べると
いうことは患者さんのみならずその家族のプラ
イバシーにも深く立ち入ることになるので遺伝
子情報の機密保持には格別の注意を払う必要が
あります。
　通常，医師は目の前の患者のみを診察すれば
よいのですが，遺伝性乳癌の診療においてはそ
うは行きません。何故なれば，患者さんのみな
らずその家族全体がケアーの対象となるからで
す。遺伝性乳癌は全乳癌の5－10％と頻度は少
ないものの，このようにケアーの対象が家族全
体に及ぶのでその診療対象の絶対数は実際には
かなり多いと思われます。日本に於ける遺伝性
乳癌の遺伝子診断はまだ研究段階と言わざるを
得ませんが，近い将来必ず日常臨床に於いて乳
癌の遺伝子診断が行われるようになると思われ
ます。そしてそのためには，（ユ）遺伝子診断のガ
イドラインの作成，（2）質の高い遺伝子検査を必
要に応じていつでもできる施設の設立，（3）患者
の支援体制の確立（遺伝カウンセラーの養成），
（4）公的な登録機関の設立等が急務であると思わ
れます。
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